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Datos del profesorado
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Dr. JesUs M. Hernandez Rivas

Departamento

Medicina

Area de Investigacion

Citogenética Molecular en Oncologia
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Boston, MA 02215
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2.- Sentido de la materia en el plan de estudios

Blogue formativo al que pertenece la materia

Segundo bloque del curso académico de los seis en los que se divide el curso académico.
Ver Calendario académico de actividades.

Papel de la asignatura dentro del Blogue formativo y del Plan de Estudios

Transmitir a los alumnos el papel que desempefian los genes en el inicio y en el desarrollo
del cancer.

Perfil profesional

Formar profesionales expertos en genética del cancer. Dirigido a graduados en Ciencias de
la salud o ciencias biomédicas (Biologia, Biotecnologia, Farmacia, Bioquimica, Medicina,
Veterinaria, Genética)

3.- Recomendaciones previas

El alumno debe asistir a las sesiones teéricas evaluables del curso habiendo leido y
comprendido previamente la bibliografia recomendada, asi como las presentaciones que se
explicaran en estas sesiones teéricas. La primera sesion se centrara en el planteamiento de las
sesiones y su organizacion, discusién de las dudas y comentarios de los alumnos.
Posteriormente se desarrollara el temario descrito en el apartado correspondiente
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Comprender: 1. Los genes y las alteraciones genéticas implicadas en el desarrollo del cancer.
2. Los mecanismos epigenéticos que pueden contribuir al desarrollo de esta enfermedad. 3. Las
alteraciones en el ARN de las células tumorales de los diferentes tipos de cancer que pueden
participar en los procesos de iniciacion, desarrollo y diseminacion del cancer. 4. Los modelos de
estudio de las alteraciones genéticas (edicion gendmica, secuenciacién masiva y modelos in
Vivo).

Conocer: 1. Las metodologias habituales en citogenética molecular: citogenética convencional,
FISH, FISH multicolor, arrays de ADN, arrays de expresion, secuenciacion de Ultima
generacion: NGS (genoma, exoma, transcriptoma secuenciacion dirigida). 2. Las alteraciones
citogenéticas, numeéricas (ganancias y pérdidas), alteraciones estructurales (traslocacion,
inversion) en los cromosomas y los genes implicados en el cancer. 3. Los genes que
experimentan un proceso de metilacion o de acetilacion y su relacion con los diferentes tipos de
cancer. 4. Que el anadlisis del genoma y el trascriptoma identifica procesos celulares
responsables del desarrollo del cancer y de la produccion de metastasis. 5. El valor que tiene
en el diagnéstico del cancer el estudio de estas alteraciones moleculares. 6. Las limitaciones de
estos estudios, con especial énfasis en cuales de ellos estan reconocidos a un nivel diagnéstico
y cudles estan aun en fase experimental. 7. El uso en el pronéstico del cancer de las
alteraciones en el genoma y en el trascriptoma. 8. Los mecanismos de ediciébn gendmica
(CRISPR/Cas9) en el estudio y tratamiento de las alteraciones genéticas. 9. Los principales
modelos in vivo en el estudio de las alteraciones moleculares. 10 aspectos bioéticos.

Programa de la Asignatura:

Clases tedricas:

Bloque 1. Metodologia

Tema 1. Introduccion a la citogenética molecular en oncohematologia. Historia, principales
metodologias. Técnicas convencionales en citogenética molecular: el estudio cromosémico y la
hibridacién “in situ” fluorescente (FISH). FISH multicolor e hibridacién genémica comparada.
Tema 2. Metodologias de analisis gendmico: estudios de microarrays y secuenciacion masiva
NGS.

Tema 3. Introduccion a la Secuenciacion. Métodos clasicos de secuenciacion. La secuenciacion
masiva (DNA y RNA-seq)

Tema 4. El estudio citogenético en el diagnéstico y prondstico del cancer. Principales
aplicaciones.

Tema 5. NGS aplicaciones en hematologia y Oncologia.

Bloque 2. Aspectos Clinicos

Tema 6. Analisis citogenético y molecular en el estudio de: a. las leucemias agudas.

Tema 7. Analisis citogenético y molecular en el estudio de las hemopatias crénicas

Tema 8. Andlisis citogenético y molecular del mieloma mdiltiple.

Tema 9. Citogenética molecular de los tumores solidos. Tumores de los tejidos blandos.
Alteraciones moleculares de los sarcomas: clasificacion. El tumor de Ewing.

Tema 10. La problemética del estudio cromosémico de los tumores sélidos. Andlisis molecular
de los tumores epiteliales.

Tema 11. Contribucion de los estudios gendmicos al estudio de los carcinomas.

Tema 12. Analisis molecular de otros tumores solidos: neuroblastoma, tumores del sistema
nervioso central.

Tema 13. Farmacogenética y Farmacogendmica en cancer. De la investigacion gendémica a la
terapia personalizada. Farmacogenes.
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Bloque 3. Edicién gendémica

Tema 14. Los modelos animales en el estudio molecular del cancer. Modelos de ratén en el
estudio de los sarcomas.

Tema 15: Introduccién a la edicion gendmica. Modelos de edicion gendmica: CRISPR.
Generacion de modelos in vitro e in vivo mediante CRISPR.

Tema 16: CRISPR aplicaciones en Oncologia y hematologia. Edicion de la célula stem
hematopoyética.

Bloque 4. Genética, cancer y bioética

Tema 17. Heterogeneidad tumoral y evolucién clonal.

Tema 18. Aspectos éticos en el tratamiento de los datos personales. Ley de proteccién de datos
en Investigacion y ensayos clinicos.

Précticas:
1. Citogenética tumoral: cultivo, recoleccion y realizacion de preparaciones de células.
Tincion, visualizacion y observacion al microscopio.
2. Preparacién e hibridacién de sondas especificas fluorescentes. Interpretacion de los
resultados.
3. Secuenciacion NGS. Andlisis de datos.
4. Edicion gendmica mediante CRISPR/Cas9.

Seminarios:

Cada grupo de alumnos (2-3) elaborara una presentacion sobre algin gen implicado en cancer.
Para la preparacién del seminario los alumnos deberan documentarse con articulos cientificos
relevantes publicados recientemente. Ademas, podran hacer uso de la documentacion facilitada
en cada una de las sesiones tratadas durante el curso. Las presentaciones se realizaran y
discutirdn con la participacion de todos los alumnos inscritos en el curso.

Basicas/Generales.

Adquirir una visién exhaustiva de las técnicas citogenéticas clasicas y modernas aplicadas
al diagndstico, prondstico y estudio de las alteraciones moleculares de los tumores

Especificas.

CE15-Reconocer las técnicas de andlisis gendmico y transcriptémico en el estudio del
cancer.

CE16-Saber cédmo se hace un estudio citogenético, un estudio de FISH, de biochips, de
NGS y un analisis bioinformatico basico de muestras de enfermos con leucemias o
linfomas.

CE17-Saber interpretar un estudio de FISH y un andlisis de datos de secuenciacion masiva
incluyendo, filtrado, interpretacion y clasificacién de variantes.

CE18- Saber como se lleva a cabo un estudio de edicién gendmica mediante CRISPR en
un modelo de leucemia, asi como las implicaciones de la edicion gendémica como
herramienta de estudio de las alteraciones moleculares y como herramienta terapéutica.

Transversales.

Trabajo en grupo. Presentacién de resultados. Debate en grupos reducidos.
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7.- Metodologias docentes

El alumno debe asistir a las sesiones teoricas evaluables del curso habiendo leido y
comprendido previamente la bibliografia recomendada, asi como las presentaciones que se
explicaran en estas sesiones teéricas. La primera sesién se centrara en el planteamiento de las
sesiones y su organizacion, discusién de las dudas y comentarios de los alumnos.
Posteriormente se desarrollara el temario descrito en el apartado correspondiente.

Organizacion de los alumnos en grupos de trabajo que constaran de 2-3 alumnos por grupo y
que deberan preparar una clase de las incluidas en el temario. Las clases seleccionadas se
adaptaran a las caracteristicas de los alumnos para facilitar su implicacion en el estudio.

El alumno debe asistir a los seminarios (6 horas) en los que cada grupo expondra un trabajo de
investigacion publicado sobre alguno de los temas tratados en el curso y se establecerd un
dialogo critico evaluable.

Con el fin de que el alumno efectde una reflexion de los contenidos del curso y de su
aplicabilidad se plantearan dos casos clinicos que el alumno debera resolver. Se pueden
consultar cuantas fuentes estén disponibles, especialmente las direcciones de internet
facilitadas en clase.

8.- Prevision de distribucion de las metodologias docentes

Hors St por sy | Feree | oms
presenciales. presenciales. autbnomo TOTALES
Sesiones magistrales 10 10
- Enaula
o - En el laboratorio 8 8
Practicas - En aula de informéatica
- De campo 6 6
- De visualizacion (visu)
Seminarios
Exposiciones y debates 10 10 20
Tutorias 2 2
Actividades de seguimiento online
Preparacion de trabajos 10 10
Otr,a.s _actividades (detallar) Consulta'y 10 10
andlisis de fuentes documentales
Evaluacion 1 8 9
TOTAL 23 38 14 75

9.- Recursos

Libros de consulta para el alumno

Cancer Cytogenetics: Chromosomal and Molecular Genetic Aberrations of Tumor Cells,
Fourth Edition. Editor(s): Sverre Heim and Felix Mitelman. 26 June 2015. Wiley Blackwell

Print ISBN:9781118795538 |Online ISBN:9781118795569 |DOI:10.1002/9781118795569
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Otras referencias bibliograficas, electrénicas o cualquier otro tipo de recurso.

1. Atlas of Genetics and Cytogenetics in Oncology and
http://atlasgeneticsoncology.org/

2. GeneCards®: The Human Gene Database. https://www.genecards.org/
3. PharmGKB. https://www.pharmgkb.org/
4. Wellcome Sanger Institute. https://www.sanger.ac.uk/

Haematology.

10.- Evaluacion

y resultados de aprendizaje que se evalltan.

Las pruebas de evaluacion que se disefien deben evaluar si se han adquirido las competencias
descritas, por ello, es recomendable que al describir las pruebas se indiquen las competencias

Consideraciones Generales

La asistencia a clase es obligatoria para ser evaluado.

Criterios de evaluacion

Realizacion de la evaluacion del curso por escrito (50% de la nota final).

Evaluacion de la participacion en las sesiones tedricas y debates (50 % de la nota final).
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